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脓毒症并发急性肾损伤的危险因素分析与早期诊断

赵娜 田焕焕 李志 王涛 郝东 齐志江 吕长俊 王晓芝

【摘要】 目的 分析脓毒症并发急性肾损伤（AKI）的相关危险因素，以寻找早期诊断的预警方程。 方法

回顾性分析 2011年 4月至 2013 年 4月滨州医学院附属医院重症监护病房（ICU）90 例脓毒症并发 AKI 患者的

临床资料，同期选择 58 例脓毒症未发生 AKI 患者作为对照。 统计分析两组患者的年龄、平均动脉压（MAP）评

分、序贯器官衰竭评分（SOFA）、急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ（APACHE�Ⅱ）评分、24�h 尿量、24�h 液

体净入量评分、血肌酐（SCr）评分、血尿素氮（BUN）、氧合指数、动脉血乳酸评分、血浆白蛋白共 11 项脓毒症合

并 AKI的可能发病危险因素，采用多因素 logistic回归分析确定危险因素并得出回归方程。 结果 将单因素分

析中有统计学意义的 9 个影响脓毒症患者发生 AKI 的因素，包括 MAP 评分、SOFA 评分、APACHEⅡ评分、24�h

尿量、24�h液体净入量评分、SCr 评分、血 BUN、氧合指数、动脉血乳酸评分作为协变量进入 logistic回归模型，筛

选变量后，最终 SCr 评分、MAP 评分、24�h 液体净入量评分、动脉血乳酸评分 4 个变量进入回归模型，回归方
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分别代表 SCr 评分、MAP 评分、动脉血乳酸评分、

24�h液体净入量评分），检验方程 F＝125.897，P＝0.000；临界数值为 0.778。 预警方程的敏感度为 80%，特异度

为 100%，约登指数为 0.8，阳性预测值为 100%，阴性预测值为 74%。 结论 SCr评分、MAP评分、血乳酸评分及

24�h液体净入量评分为脓毒症并发 AKI 的独立危险因素。 回归方程 Y＝0.237X
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的数值大于 0.778应考虑脓毒症有并发 AKI 的危险性，该方程有助于临床医生早期诊断脓毒症并发 AKI，但仍

需进一步研究以验证其临床价值。
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【

Abstract

】

Objective To�analyze�related�risk�factors�of�sepsis�complicated�acute�kidney�injury�（AKI）， and�to�

explore� the � precaution� equation� for� early� clinical� diagnosis.�Methods A� retrospective� review� of� patients� with� sepsis�

complicating�AKI�admitted�to�intensive�care�unit�（ICU） of�Affiliated�Hospital�of�Binzhou�Medical�University�from�April�

2011� to� April� 2013� were� enrolled.� Fifty-eight� sepsis� patients� without� AKI� were� enrolled� as� control.� Eleven� indexes�

including� age， mean� arterial� pressure� （MAP） score， sequential� organ� failure� assessment� （SOFA） score， acute�

physiology�and�chronic�health�evaluationⅡ（APACHE�Ⅱ） score， 24-hour�urine�volume， 24-hour�net� liquid� intake�

score， serum�creatinine�（SCr） score， blood�urea�nitrogen�（BUN）， oxygenation� index， blood� lactic� acid� score� and�

plasma�albumin�were�collected�as�possible�risk�factors�for�AKI�in�sepsis�patients.�The�risk�factors�and�calculation�of�the�

critical� value� were� analyzed� by�� multiple� factor� logistic� regression� analysis.� Results Nine� factors� with� statistical�

significance� for�AKI� in� sepsis� patients� analyzed� with� univariate� analysis� were� substituted� in� logistic� regression�model�

including�MAP� score， SOFA� score， APACHEⅡ score， 24-hour� urine� volume， 24-hour� net� liquid� intake� score，

SCr�score， BUN， oxygenation�index， blood�lactic�acid�score.�After�variable�screening�SCr�score， MAP�score， 24-hour�

net� liquid� intake� score�and�blood� lactic�acid� score�were� substituted� in� regression� equation： Y＝0.237X
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� typified�SCr�score， MAP�score， blood� lactic�acid� score�and�24-hour�net� liquid�

intake� score）， F＝125.897， P＝0.000.�The�diagnostic�cutoff� appeared� as�0.778.�The� sensitivity， the� specificity， the�

Youden� index， positive� predictive� value� and� negative� predictive� value� were� 80% ， 100% ， 0.8， 100%� and�� 74% ，

respectively.�Conclusions SCr�score， MAP�score， blood�lactic�acid�score�and�24-hour�net�liquid�intake�score�were�risk�

factors�of�sepsis�complicating�AKI.�When�the�value�higher�than�0.778�from�regression�equation�Y＝0.237X

1

�+�0.139X

2

�+�

0.057X

3

� +� 0.051X

4

， it� hinted� there� was� risk� related� to� AKI� in� sepsis� patients.� The� equation� can� help� the� clinicians�

diagnose�sepsis�and�AKI�earlier.
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脓毒症是重症监护病房（ICU）常见病，Mehta

等

［

1

］

针对危重病患者进行的多中心大规模临床试验

结果表明：脓毒症并发急性肾损伤（AKI）患者的病

死率为 44%， 而未合并 AKI 患者的病死率为 21%。

因此，早期诊断脓毒症 AKI 并及时对肾脏予以保护

非常必要。 然而，目前临床常用血肌酐（SCr）和尿量

作为诊断 AKI 的指标存在缺陷， 前者敏感性欠佳，

后者干预因素较多； 生物学指标能提供早期诊断的

可靠性也存在较大争议

［

2-3

］

。 本研究通过回顾性分析

脓毒症是否并发 AKI 患者的临床资料，采用多因素

logistic 回归分析，确定早期诊断脓毒症 AKI 的方程

及临界值，为临床早期诊断提供诊断方法。

1 对象与方法

1.1 研究对象的入选标准： 选择 2011 年 4 月至

2013 年 4 月收入滨州医学院附属医院、 年龄 12～

70 岁、入住 ICU＞48�h 的脓毒症患者，符合入选及

排除标准的患者纳入本研究。 严重脓毒症诊断符

合文献

［

4

］

标准；脓毒症 AKI诊断符合文献

［

5

］

标准。

根据是否符合脓毒症 AKI 诊断标准将患者分为脓

毒症 AKI组与脓毒症非 AKI组。

1.2 排除标准：①合并慢性基础疾病，如糖尿病、高

血压、肾脏病、神经肌肉疾病者；②长期用免疫抑制

剂或免疫功能低下者；③各种疾病的终末期，不可复

苏的临终状态者；④孕妇、哺乳期妇女、智力或精神

严重障碍者；⑤致死性的原发疾病无法去除者，如脑

干损伤并发脓毒症、 严重的复合外伤并脓毒症有手

术禁忌证；⑥ICU 住院时间＜48�h 者。

本研究符合医学伦理学标准， 得到医院伦理委

员会批准，所有治疗取得患者的知情同意。

1.3 观察指标及方法：年龄及入 ICU 时平均动脉压

（MAP）评分、序贯器官衰竭评分（SOFA）、急性生理

学与慢性健康状况评分系

统Ⅱ（APACHEⅡ）评分、24�h

尿量、24�h 液体净入量评分、

SCr 评分、氧合指数、动脉血

乳酸评分、 血尿素氮（BUN）、

白蛋白等共 11项指标。

1.3.1 MAP与 SCr评分方法：

参照 Dossett 等

［

6

］

评分方法并

进行改进。 ①MAP评分:�MAP�

70～110�mm�Hg（1�mm�Hg＝

0.133�kPa）0分；50～70�mm�Hg

或 110～130�mm�Hg�1 分；＜

50� mm� Hg 或＞130� mm� Hg���

2 分。 ②SCr 评分：SCr＜132�滋mol/L 为 0 分；132～

145�滋mol/L 为 1 分；145～200�滋mol/L 为 2 分；200～

300�滋mol/L 为 3 分；＞300�滋mol/L为 4分。

1.3.2 动脉血乳酸及 24�h 液体净入量评分方法：参

考 Puskarich等

［

7

］

研究方法并进行改进。 ①血乳酸评

分： 乳酸＜2�mmol/L 为 0 分；2～3�mmol/L 为 1 分；

3～4�mmol/L 为 2 分；＞4�mmol/L 为 3 分。 ②24�h 液

体净入量评分：24�h 液体净入量 -500～500�ml 为

0 分；-1000～-500� ml 或 500～1000� ml 为 1 分；

-2000～-1000� ml 或 1000～2000� ml 为 2 分，＜

-2000�ml 或＞2000�ml 为 3分。

1.4 统计学分析：应用 SPSS�17.0 统计软件，数据以

均数±标准差（x±s）表示，通过 logistic 回归分析方

法筛选变量，先进行单因素分析，然后再进行多因素

分析，P＜0.05 的因素进入回归方程，得出 logistic 回

归方程。 用拟合曲线法获得鉴别脓毒症未并发 AKI

和脓毒症并发 AKI的方程临界值。

2 结 果

2.1 一般临床资料：2011 年 4 月至 2013 年 4 月共

收治 247例脓毒症患者， 其中符合标准并最终纳入

研究 148 例，脓毒症 AKI 组 90 例，脓毒症非 AKI 组

58例。入选患者的一般临床资料见表 1，脓毒症 AKI

组 MAP 评分、SOFA、APACHEⅡ评分、24�h 液体净

入量评分、SCr 评分、血 BUN、动脉血乳酸评分均较

脓毒症非 AKI 组高，24�h 尿量、 氧合指数较脓毒症

非 AKI 组少（P＜0.05 或 P＜0.01），而在性别、年龄、

白蛋白方面差异无统计学意义（均 P＞0.05）。

2.2 单因素相关分析（表 2）：对一般资料中 11 个指

标进行单因素分析发现，MAP 评分、SOFA 评分、

APACHEⅡ评分、24�h 尿量、24�h 液体净入量评分、

SCr评分、血 BUN、氧合指数、动脉血乳酸评分 9个指

表
1 脓毒症 AKI组与脓毒症非 AKI组患者一般资料比较（x±s）

注：AKI：急性肾损伤，MAP：平均动脉压，SOFA：序贯器官衰竭评分，APACHEⅡ：急性生理学与慢

性健康状况评分系统Ⅱ，SCr：血肌酐，BUN：尿素氮；1�mm�Hg＝0.133�kPa

组别 例数

年龄

（岁）

MAP评分

（分）

SOFA评分

（分）

APACHEⅡ

评分（分）

24�h尿量

（ml）

脓毒症非 AKI组 58 54.8±2.5 0.1±0.0 6.9±0.5 13.7±0.9 2667.8±203.1

P值 0.098 0.000 0.001 0.000 0.026

组别 例数

24�h液体净入

量评分（分）

SCr评分

（分）

血 BUN

（mmol/L）

氧合指数

（mm�Hg）

动脉血乳酸

评分（分）

白蛋白

（g/L）

t值 -5.966 -23.193 -8.155 2.990 -5.182 1.645

P值 0.000 0.000 0.000 0.001 0.000 0.101

性别（例）

男性 女性

31 27

0.803

脓毒症 AKI组 90 49.6±1.9 0.5±0.0 8.8±0.3 18.8±0.6 2049.4±172.650 40

字

2

值 /t值 -0.250 1.667 -5.518 -3.294 -4.602 1.923

脓毒症非 AKI组 58 0.7±0.1 0.0±0.0 7.9±0.5 254.8±18.5 0.6±0.1 32.3±1.0

脓毒症 AKI组 90 1.8±0.1 2.5±0.1 18.0±1.1 193.0± 9.2 1.5±0.1 30.2±0.8
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标是脓毒症患者发生 AKI 的相关因素（P＜0.05 或

P＜0.01）。其中，氧合指数是脓毒症发生 AKI的非危

险因素，MAP 评分、SOFA 评分、APACHEⅡ评分、

24�h 尿量、24�h 液体净入量评分、SCr 评分、血 BUN、

动脉血乳酸评分是脓毒症发生 AKI的危险因素。

2.3 多因素 logistic 回归分析（表 3）：将单因素分析

结果中有统计学意义的因素作为协变量进入 logistic

回归模型，考虑到自变量之间的交互作用，进行变量

筛选，对有临床意义的指标进行赋值，最终 SCr 评分

（X

1

）、MAP 评分（X

2

）、动脉血乳酸评分（X

3

）、24�h

液体净入量评分（X

4

）4个变量进入回归模型（均 P＜

0.01），设脓毒症未并发 AKI 为 0、脓毒症并发 AKI

为 1，回归方程为 Y＝0.237X

1

�+�0.139X

2

�+�0.057X

3

�+�

0.051X

4

�。 对方程进行检验， 得出F＝125.897， P＝

0.000，有统计学意义。

2.4 方程临界值： 根据受试者工作特征曲线（ROC

曲线，图 1）用约登指数确定该组敏感度和特异度对

应的实验值为诊断分界点。 根据方程计算得出临界

值为 0.778，阳性似然比＞50，阴性似然比为 0.2。 预

警方程的敏感度为 80%，特异度为 100%，约登指数

为 0.8，阳性预测值为 100%，阴性预测值为 74%。

3 讨 论

有研究表明，脓毒症患者并发 AKI 时病死率高

达 44%～70.2%，较非 AKI 患者（21%～51.8%）明显

升高

［

1

，

8

］

。 本组资料显示，脓毒症并发 AKI 患者的病

死率达 52.2%（47/90），较非 AKI 脓毒症患者的病死

率 25.9%（15/58）明显升高。 因此，早期诊断甚至预

警 AKI 的发生，采取适当的措施保护肾功能对于改

善脓毒症患者的预后至关重要

［

9

］

。 2005 年急性肾损

伤协作网（AKIN）修订的标准中推荐使用“48�h�SCr

增加的相对值及动态尿量观察”诊断脓毒症 AKI，使

得 AKI 的诊断窗口前移，但仍存在缺陷和不足。 许

多学者都在探寻肾脏损伤的生物学指标。 如 Nejat

等

［

10

］

对 444例 ICU 脓毒症患者 SCr 及血清半胱氨酸

蛋白酶抑制剂 C（Cys�C）进行分析发现，Cys�C 较 SCr

有较高的敏感度， 但其临床价值并不确切。 Medve

等

［

11

］

对 ICU 内 AKI 患者进行的多中心临床研究发

现，影响脓毒症 AKI预后的危险因素并不单一。

本研究通过对脓毒症患者 11 项指标进行的单

因素 logistic 回归分析发现，MAP 评分、SOFA 评分、

APACHEⅡ评分、24�h 尿量、24�h 液体净入量评分、

SCr评分、血 BUN、动脉血乳酸评分均是脓毒症发生

AKI的危险因素。 再将上述具有差异的 8 项指标进

行多因素 logistic 回归分析，并考虑变量间的交互作

用， 筛选出最佳变量， 建立了最优回归方程：Y＝

0.237X

1

�+�0.139X

2

�+�0.057X

3

�+�0.051X

4

（X

1

、X

2

、X

3

、X

4

分别代表 SCr 评分、MAP 评分、 动脉血乳酸评分、

24�h液体净入量评分）。该方程的临界值为 0.778，据

此将本研究中脓毒症 AKI 组与脓毒症非 AKI 组进

行区分，计算所得阳性似然比＞50，而阴性似然比为

0.2， 临界值＞0.778 表明脓毒症发生 AKI 的概率较

大，预警方程的敏感度为 80%，特异度为 100%。

表
2 脓毒症并发 AKI相关影响因素的单因素分析结果

注：AKI：急性肾损伤，MAP：平均动脉压，SOFA：序贯器官衰竭评

分，APACHEⅡ：急性生理学与慢性健康状况评分系统Ⅱ，SCr：

血肌酐，BUN：尿素氮，OR值：优势比，95%CI：95%可信区间

指标 P值 OR值 95%CI

年龄 0.098 0.985 0.967～ 1.003

MAP评分 ＜0.001 5.278 2.209～12.608

SOFA评分 ＜0.001 1.211 1.081～ 1.357

APACHEⅡ评分 ＜0.001 1.137 1.070～ 1.207

24�h尿量 0.026 0.925 0.904～ 0.950

24�h液体净入量评分 ＜0.001 2.146 1.576～ 2.921

SCr评分 ＜0.001 1.094 1.053～ 1.137

BUN ＜0.001 1.288 1.176～ 1.411

氧合指数 0.001 0.995 0.992～ 0.998

动脉血乳酸评分 ＜0.001 1.914 1.386～ 2.645

白蛋白 0.101 0.965 0.924～ 1.008

表
3 脓毒症并发 AKI的相关危险因素 logistic回归分析

危险因素 茁值

s

x

t统计量 �P值 茁 95%CI

SCr评分 0.237 0.014 17.047 ＜0.001 0.210～0.264

MAP评分 0.139 0.037 3.792 ＜0.001 0.067～0.212

动脉血乳酸评分 0.057 0.017 3.411 0.001 0.024～0.090

24�h液体净入量评分 0.051 0.016 3.173 0.002 0.019～0.083

常数 0.047 0.034 1.385 0.168 1.081～1.357

注：AKI：急性肾损伤，SCr：血肌酐，MAP：平均动脉压，茁：偏回归

系数，s

x

：标准误，95%CI：95%可信区间

注：SCr：血肌酐，MAP：平均动脉压，AKI：急性肾损伤

图 1 SCr评分、MAP评分、动脉血乳酸评分、24�h液体净入量

评分预测脓毒症并发 AKI的受试者工作特征曲线
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本研究还显示， 除传统的 SCr 水平能够反映肾

损伤外， 动脉血乳酸水平的增加是脓毒症发生 AKI

的另一个危险因素， 说明脓毒症患者组织水平的氧

供与氧耗矛盾是造成肾损伤的重要因素之一， 而且

随着氧债的加重，肾损伤的危险性加大

［

12

］

，因此，临

床上采取积极措施以纠正组织水平的氧供需矛盾是

保护肾脏的重要治疗手段。

脓毒症患者的液体管理是决定患者预后的重要

措施

［

13

］

。本研究的预警方程提示：24�h 液体净入量评

分越高，脓毒症发生 AKI 的危险性越大，说明脓毒

症患者 24�h 液体正平衡或负平衡大于 2000�ml 均可

导致肾功能损伤。毋庸置疑，早期液体复苏有助于改

善脓毒性休克患者的预后

［

14

］

，6�h 内目标导向治疗

（EGDT） 的目标之一是液体复苏使中心静脉压达到

8～12�mm�Hg

［

4

］

。而本课题组前期研究和文献报道均

发现，脓毒症患者 72�h 液体正平衡不但没有改善患

者预后，而且增加了 AKI 的发生率

［

15-16

］

。 因此，休克

早期适度的液体复苏保证肾脏灌注（液体正平衡），及

血流动力学稳定后适度的限制性液体管理策略（液

体负平衡），均有利于脓毒症患者预后

［

17

］

,如何把握

液体正负平衡的转折是目前 ICU 亟待解决的问题。

本研究的 logistic 回归分析发现，MAP 评分是脓

毒症发生 AKI 的危险因素，且评分越高，危险性越

大。 说明当 MAP低于一定水平时（＜50�mm�Hg），血

管床的自动调节功能消失， 影响肾脏的灌注而导

致肾损伤。临床上应采取一切措施使 MAP 维持在

65�mm�Hg以上，但当 MAP过高（＞110�mm�Hg），AKI

发生的危险性再次升高。 因此，控制 MAP 在适当水

平是保证肾脏灌注和保护肾功能的重要措施。

传统上尿量减少（尿量＜0.5�ml·kg

-1

·h

-1

）并持续

6�h以上是AKIN 诊断 AKI的标准之一。 本研究也显

示，脓毒症 AKI 组 24�h 尿量显著少于非 AKI 组，未

将其列入方程的原因是：统计学分析发现，24�h 尿量

与 SCr 评分及 24�h 液体净入量评分具有紧密的联

系，行单因素分析时发现 SCr 评分及 24�h 液体净入

量较 24�h 尿量统计学意义更显著，同时考虑到尿量

易受到利尿剂、容量状态等因素影响，具有一定的局

限性，故最终未将尿量纳入最优方程。

本研究 SCr 评分、MAP 评分、 动脉血乳酸评分

及 24�h 液体净入量评分的 ROC 曲线下面积分别为

0.978、 0.687、 0.715 及 0.738，logistic 回归分析发现

上述变量间有不同程度的交叉重叠， 任何指标单独

应用都不能很好地判断是否并发脓毒症 AKI。因此，

脓毒症 AKI是多种危险因素共同作用的结果。

本研究首次应用多个临床指标， 建立脓毒症发

生 AKI 相关危险因素的多元回归方程，为临床早期

诊断脓毒症 AKI 并采取保护肾功能的措施提供预

警。本方程尚需前瞻性的、多中心的临床研究证明其

实用性价值，有关前瞻性的临床试验正在进行中。
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